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Un vaccin anti-aphteux trivalent, saponiné, 
à volume réduit, préparé à partir du virus de culture 
par C. MACKOWIAK, H.G. PETERMANN, R. CAMAND, R. LANG 
(Note présentée par M. GORET) 
Dans presque tous les pays, le vaccin anti-aphteux clas­
sique du type Vallée-Schmidt-Waldmann constitue encore 
actuellement la base de la prophylaxie médicale de la fièvre 
aphteuse. Les recherches effectuées au cours des dernières 
années ont tendu à améliorer au maximum ce vaccin dont on 
a vu successivement augmenter la concentration en antigène 
et diminuer le volume de la dose. Parallèlement, les techni­
ques d'extraction du virus se sont modernisées et les sources 
de virus elles-mêmes ont changé, passant de la production sur 
animal vivant a la production industrielle en culture de cel­
lules épithéliales en survie, selon la méthode Frenkel, alors 
que des recherches étaient poursuivies en vue de l'obtention 
de ce virus par culture sur cellules rénales en multiplication. 
Tandis que se perfectionnent ces modifications portant 
uniquement sur le vaccin formolé et adsorbé sur hydroxyde 
d'alumine, se sont fait jour avec plus ou moins de succès 
d'autres techniques chérchant à innover complètement en 
ce domaine : vaccin au cristal violet, à la glycérine, au 
tapioca, à la saponine et enfin adaptation à une espèce non 
sensible. 
Il importe d'examiner aujourd'hui quelles voies expéri­
mentales et quelles épreuves ont présidé à la fabrication, 
par notre Institut, d'un vaccin anti-aphteux saponiné succé­
dant au vaccin classique du type Vallée-Schmidt-Waldmann. 
Nos recherches ont commencé en 1952 et les expérimenta­
tions se sont déroulées simultanément et parallèlement en 
France à l'Institut Français de la Fièvre Aphteuse à Lyon 
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et en Argentine à l'Institut filial du précédent à Buenos­
Aires. 
Deux temps ont présidé au déroulement de ce travail : 
Dans un premier temps, tout en restant fidèle à la tech­
nique classique, les recherches ont porté sur la concentra­
tion en virus, le volume de la dose à inoculer à l'animal et 
la préparation d'un vaccin trivalent. II fut prouvé que l'uti­
lisation d'un tel vaccin à des concentrations suffisantes de 
virus et à condition d'effectuer soigneusement le mélange 
des trois vaccins monovalents, préalablement contrôlés, con­
férait aux animaux vaccinés une immunité solide. 
Dans un deuxième temps, les recherches ont porté sur 
la technique elle-même de préparation du vaccin. En effet, 
pour faire face éventuellement à une vaccination généra­
lisée en France et pour s'adapter au rythme de vaccination 
et aux températures d'Argentine, il est nécessaire de dispo­
ser d'un vaccin trivalent de conservation aisée, injectable 
sous un volume réduit et pouvant être fabriqué industrielle­
ment à partir de virus de culture. 
Nous avons donc recherché, parmi les adjuvants connus, 
celui qui était susceptible de nous donner les meilleurs résul­
tats, en l'occurrence la Saponine. Cette dernière avait déjà 
fait l'objet de nombreuses études, tant sur les vaccins micro­
biens ou la préparation des antitoxines (NEMETH (1), MAz­
zucm (2)' HRUSKA (3)' RICHOU et THIBAULT (4)' RAMON (5)' DELPY (6), STERNE (7), que sur les vaccins contre les maladies 
à virus (GALEA (8), RAMAZZOTI (9), VELU (10), CuRASSON (11), 
DELPY (12)) ; mais c'est à EsPINET en 1951 (13) que revient 
la priorité en matière de vaccin anti-aphteux. Selon lui, 
le virus aphteux formerait avec la Saponine un corn plexe 
« glucoviral » conférant au vaccin un pouvoir immunisant 
élevé. RivENSON (14), beaucoup plus tard, a rapporté quel­
ques expériences sur le même sujet. Quant à nous, depuis 
1953, plus de 3.500 bovins ont été utilisés au laboratoire et 
plusieurs dizaines de milliers en pratique et quelques résul­
tats ont déjà fait l'objet d'un rapport au Symposium Inter­
national de Virologie à Lyon (15). 
Le protocole de nos expérimentations a été le suivant : 
1° Utilisation du vaccin classique, type Vallée-Schmidt­
Waldmann, comme élément de référence et de comparaison. 
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2° Etude parallèle du vaccin saponiné préparé à partir 
du virus de culture et du même vaccin préparé à partir du 
virus récolté sur bœuf dans : 
- les contrôles d'innocuité et d'efficacité ; 
- l'étude de la durée d'immunité conférée ; 
- l'étude des limites de thermostabilité. 
Le virus utilisé provient, le plus généralement, comme 
nous l'avons dit, de cultures selon la méthode Frenkel mais 
peut être également produit sur animal vivant ou sur cultu­
res de cellules rénales en multiplication. Nous avons pu 
remarquer qu'à concentration égale ces trois sources de virus 
ont la même valeur, fait confirmé expérimentalement par 
HENDERSON (16), ÜBERTINI, NARDELLI et Coll. (17). 
La suspension virulente chloroformée, débarrassée des 
débris cellulaires par centrifugation et filtration, n'est utilisée 
qu'après titrage et contrôles sérologiques satisfaisants. 
Le vaccin se prépare en ajoutant au virus une solution 
de Saponine à raison d'une concentration finale de 0,5 pour 
100 et du formol dans la proportion de 0,5 pour 1.000. Il est 
ensuite atténué à 26°C pendant 48 heures. On peut alors 
l'utiliser tel quel ou après addition d'hydroxyde d'alumine, 
deux formules que nous employons indifféremment. Nous 
ne préparons que des vaccins monovalents qui, après con­
trôles d'innocuité et d'ef icacité, sont mélangés pour faire 
un vaccin trivalent contre les trois types de virus 0, A et C. 
La concentration par dose trivalente pour chaque type de 
virus, quelle que soit la source, correspond à 0,3 gr d'épi,. 
thélium bovin. Les doses trivalentes sont de 10 ml pour le 
vaccin à l'hydroxyde d'alumine et de 5 ml pour le vaccin 
sans hydroxyde. En Argentine, pour des raisons d'ordre local, 
nous préparons également un vaccin sans hydroxyde à 3 ml 
la dose. Dans tous les cas, ce vaccin a manifesté une grande 
thermostabili té. 
Les contrôles officiels des deux sortes de vaccin, par la 
méthode classique d'inoculation au bœuf, ont eu lieu avec 
succès en France et en Argentine. D'autre part, pour com­
pléter ces contrôles d'ordre qualitatif, nous avons recherché 
un résultat d'ordre quantitatif permettant d'apprécier avec 
plus de précision la valeur de ces vaccins en appliquant la 
méthode de séroneutralisation (18) et celle du rapport 
T/V (19). 
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La première a fait apparaître chez les animaux vaccinés 
un taux d'anticorps élevé, généralement supérieur à 102•1 et 
dépassant souvent 103• Les types 0 et C donnent les meilleurs 
titres et le type A des titres légèrement plus faibles. Avec le 
vaccin classique, ces titres sont en principe compris entre 
101•5 et 102•4• Ce titre atteint son maximum plus rapidement 
avec le vaccin saponiné qu'avec l'autre. Le graphique mon­
tre de façon plus explicite la différence entre le vaccin sapo� 
niné et le vaccin classique, la courbe de développement des 
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La deuxième méthode nous a donné les chiffres suivants : 
Virus 0 : 104•3 ; Virus A : 103•9 ; Virus C : 104•5 ; le maximum 
obtenu jusqu'à présent étant pour le vaccin classique 
Virus 0 : 10°·9 ; Virus A : 103•3 ; Virus C : 101•6•
Quant à la durée d'immunité obtenue avec ce vaccin, 
bien qu'elle fasse l'objet d'une communication ultérieure, 
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nous pouvons déjà affirmer, d'après les résultats obtenus sur 
plus de 400 hœufs qu'elle est supérieure à celle conférée par 
le vaccin classique. 
CoNcLvswxs 
Une nouvelle formule de Yaccin anti-aphteux saponme 
a été étudiée. Le nombre d'expériences consacrées à cet effet 
et les résultats obtenus nous autorisent à dire que, pour la 
France comme pour l'Argentine, ce Yaccin s'avère inoffensif, 
efficace et capable de conférer une immunité rapide et solide. 
Les auteurs remercient M. J. TEKTOFF pour l'aide techni­
que qu'il a apportée à ce traYail. 
(Travail de l'Institut Français de la Fièvre aphteuse.) 
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